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膵単純 冷却 保存 に 関す る 実験 的研 究
－ Pr o stagla ndin I2 くP G I2J の保存膵 viability に及ぼ す効果 一




単純冷却保存膵 の viability に 及 ぼ す プ ロ ス タ グラ ン ジ ンI2 くpr o stagla ndin I2， PGI2I の 効果に つ
い て研究 した． 雑種成犬 を用 い て， 保存膵に よ る部分膵自家移植 モ デ ル で の 移植成績， 保存膵 の組織中
adenin e n u cle otide sくaden o sin e triphosphate， A T Pi ade n o sine dipho sphate， A D Pニ ade n o sin e
m o n ophosphate， A M Pl と cyclic n u cle otide sくcyclic 3
，
T5， ade n o sin e monopho sphate， CAM Pニ CyClic
3，－5， gu a n o sin e m o n opho sphate， CG M Pl 含量 な らび に 電鋳所見に つ い て 検討した． 膵保存方法は， 摘 出
膵をただ ち に潜流保存液 と して用 い た Collins
，
M 液で 湾流後， 同液中に 浸漬し て0
9
Cに保 つ 単純冷却保存
によ っ た ． 部分膵自家移植は， 新鮮膵移植群く対照群う， 24時間保存膵移植群くCM －24群う， 48時間保存膵
移植群 くC Mh48群l， PGI2 く2 JLgJImll を添加 した濯流保存液に よ る 24時間保存膵移植群 CP G－24群1，
同じく 48時間保存膵移植群くP G－48群l の 5群 を作製 し行 っ た ． 移植後 7 日目ま で の 生 者率で は， P G－24
群と対照群と の 間 に 差は認め な か っ た が， 他の 3群 は対照群 に く ら べ 劣 っ て い た ． pre se rv ationfailure は，
C M－24群， C M－48群 で は各々33％， 25％の 頻度で認 め られ たが ， P G－24群， P G－48群 で は1例も認 められ
なか っ た ． 対照群 と P G－24群で は移植後 1 日目に 高イ ン ス リ ン血 症が み られ た． 移植後血 清アミ ラ ー ゼ値
は全群上昇 したが ， 保存膵移植群で よ り高値で あ っ た ． しか も， P GI2使用 群よ り非使 用群で高い 傾向を示
した． 保存膵の 組織中 ade nin e n u cle otides， CyClic n u cle otide s含量の 測定お よ び電顕的検索は， P GI2を
使用 せず単純冷却保存 した 群くC M群I， PGI2添加く2JLgJmIl 潜流保存液を用 い て単純冷却保存 した 群くP G
群1を作製 して 行 っ た ． P G群に お ける 24時間お よび 48時間保存膵の 組織申 A T P含量 は C M群に くら べ
い ずれも有意に 高値 を示 した． また ， 24時間， 48時間保存膵組織中の total ade nin e n u cle otide sも P G
群で有意に 高値 を示 した． 一 方 ， CA M P含量， CGM P含量で は両群間 に 有意な羞を認 めな か っ た ． 48時間
保存膵の 電鋳所見 で は， P G群の 腺房細胞や ラ ン ゲ ル ハ ン ス 島 くラ島う細胞 に著明な変化 を見 なか っ た が，
C M群の 一 部の 腺房細胞に は粗面小胞体 に び慢性の 拡張が見 られ， また 一 部 の B細胞 に細胞内水腫が見ら
れた
．
以上 よ り， P G工2は膵単純冷却保存 に有効 で あ る と考え られ た．
Key w ords pa n cr e atic a utotr an splantatio n， Sim ple c oldstorage，
pro stagla ndin I2 ， CytOpr Ote Ctiv e effe ct
重症糖尿病患者に 対 す る治療 と して ， イ ン ス リ ン の す べ き もの で は なく ， 膵管処理 法や免疫抑制な ど解決
注射療法が行われ て は い るが， イ ン ス リ ン に よ る血糖 され る べ き 多くの 問題点 を残 して い る1J
．
の コ ン トロ ー ル で は， 網膜症， 腎症 ， 神経症な どの 糖 と こ ろ で ， 臓器保存 に 際 し， 虚血 に よ る組織障害 を
尿病合併症は防ぎ得な い ． そ の ため ， 近 乳 膵臓移植 少な くす る こ と も重 要な問題 の ひ と つ で ある． 膵 に は
が検討され てい る． しか し， そ の 臨床成績 は未だ満足 内分泌細胞と外分泌細胞の 2種類の 細胞が存在 し， 後
Abreviations ニA D P， ade n o sin e diphosphatei A M P， ade nosine m o n opho sphateI A T P，
aden osine triphosphatei CA M P， CyClic 3
，
－5， ade n osine m onopho sphatei CG M P， CyClic 3
，
一5，
gu a n o sin e m o n ophosphate三 G O F， gaS－ OXy gen－ fluothaneニ P GI2， prO StaglandinI，ニ RI A，
radioim m u n o ass ay 三TA N， tOtaladenine nu cle otides．
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者に は消化酵素が多量に 含ま れ て お り， そ の保 存条件
に は困難な問題が多く ， 未だ 膵保存方法は確立さ れ て
い な い ．
黄近， プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ンI2 くpr o stagla ndin I2，
P GI2 の 持つ 細胞保護作用 くcytoprote ctiv e effe ctl
が 注目され て い る2 州 ． そ こ で著者は ，P G工2を用 い て保
存膵 viability に及 ぼす効果 を検索し た． す な わ ち， イ
ヌ 部分膵自家移植モ デ ル で ， P G工2を使用 した保存膵の
移植成績 を検討した． つ い で ， P GI2の 細胞保護作用の
メ カ ニ ズ ム を明ら か に す る た め に ， 保存膵組織中の
ade nin enucle otide s含量， CyClic n u cle otides 含量を
測定し， さ ら に ， 膵の形態学的変化を電子顕微鏡 を用




体重 11 － 24 kg の雌雄両性雑種成犬 29頭 を用 い た．
2 ． Graft作製
術前約 24時間絶食 と し， チ オペ ン タ ー ル ． ナ トリウ
ム 静注く5－10m gノkgう に て 導入 後気管内挿管 し， 酸
素， 笑気， フ ロ ー セ ン に よる 全身麻酔くG OF麻酔う下
に gr aft摘出手術 を行 っ た． 術中は ， Ha rv a rd 型人 工
呼吸器を用 い た調節呼吸 と し， 膵酵素阻害剤 で ある ア
ブ ロ チ ニ ン 50，000u を 加 え た 乳 酸化 リ ン ゲ ル 液
く帥0 － 1，000mlう を点滴静注 した．
腹部正 中切開に て開腹 し， 摘脾後， 牌動静脈 を血管
茎と する 膵尾部く約40％l を graft と して摘出し たく図
1 － Aコ． 脾 動静脈の み 残 して 膵尾部を遊離 した段階
で， 牌動脈末棺側か ら カ ニ ュ ー レ を挿入 し， 牌動脈の
血流遮断 と同時 に ヘ パ リ ン加 玲生 理 食塩水 く100uノ
mllに て flu sh， 冷却す る こ と に よ り， 温阻血 時間を 0
分と した． 牌動静脈を根部で切離後直 ち に， 水冷 した
濯流保存液約 100mlで 訂 aft膵 を湾流 し た． 潜流 は，
高 さ 約 1．5m か ら の 自 然滴下 に て 行っ た ． 濯 流後





Gr aft の 濯 流 保 存 液 に は Co11in s
，
M 液 くNa＋ ，
10m Eq11三 K＋ ， ．116m EqIlニ Mg
＋＋
， 6mEq11i Clr，
15m Eq11i H C O3－， 10m Eqlli P O．，
，－， 1 01m Eq仇
S O．
M
， 6m Eq仇 glu co se， 139m M11ニ ミ ド リ 十字社
製うに ， ア プ ロ チ ニ ン 500uノml， カ ル ペ ニ シ リ ン 2m gノ
mi を添加 して使用 した． こ の 湾流保存液 で gr aft を湾
流後， 同液中に 24時間単純冷却保存 して 自家移植 を
行 っ た群くC M．24群， n ニ 6ユ， 同じく 48 時間保存後自
家移植 を行 っ た群くC M－48群， n ニ 射 ， こ の 濯流保存
水
Fig．1． Schem atic dr a wing ofthe ope rativ e
pro c edu r e of s egm e ntal pancre atic
a utotr a n spla ntatio n．くAIGr aftprepar atio n． 0 ，Site
of pan c re atic s e ctio ni ト ， Site s of the
sple nic a rte rial a nd v en o u s s ectio ns．
Transpla ntatio n c ompleted with a n asto m osis
ofthe sple nic v es s el to theilia c v es sels．
液中に P G工2を2月gノmlの 濃度で 添加 し， 濯流後， 同液
中 に 24時間単純冷却保存 し て 自家移植 を行っ た群
くPG－24 群， n ニ 7I， 同 じく 48時間保存後自家移植を
行 っ た群くPG－48猟 n 二 5うの 4 群 を作製 した． また，
対照 群と して ， ア プ ロ チ ニ ン ， か レ ペ ニ シ リ ン を添加
し た C。11in s
，
M 液 で gr aft を濯流後， 直ち に自家移植
を行 っ た新鮮膵移植群くn ニ 7 1 を作製 した ． P G工2は使
用直前に pH lO．5， 4
0
Cの グリ シ ン緩衝液で 溶解し，濯
流保存液中に 混入 した ．
4 ． 移植手技， 術後管理
G O F全身麻酔下に ， graft摘出時 の 手術切開創を下
腹部 に 延長 し開腹 した． 左 腸骨裔で ， graft の牌動静脈
を 総 腸 骨 動 静 脈 に 6 － O Surgile n eくAm eric an
Cya n oid Co ． ，Pe a rl River， Ne w Yo rkl 連続縫合にて
端側吻合 し， 膵管 は腹腔内聞放と したく図 上二郎． 移
植後， 残存 す る膵頭部側の 膵は Eloy ら
5切 方法に準じ
て摘出 した．
移植後3 日間は絶食 と し， 3 へ 7 日間は糖電解質輸
液 1，000－ 1，500mlノday， ア プ ロ チ ニ ン 50．000uI
l
膵単純冷却保存 に 関す る実験的研究
day， セ フ チ ゾ キ
シ ム 0 ．5gノday を投与し た． 抗凝固剤
は投与しなか っ た ．
5 ． 検査 項目お よ び方法
Graft摘出手術前， 移植手術前一後， 移植後 7日 間の
空腹時く絶食， 輸液の み の 期間は輸液終 了後 6時間以
上経過時1 に 採血 し， 血糖 低 血 清イ ン ス リ ン値， 血
清膵グル カ ゴ ン値， 血 清ア ミ ラ
ー ゼ値を測定 した．
血糖値は Glu c o s eAU T O 及 S T A T G A－ 1 11061
條 都 第 一 科 学う に て ， 血 清 イ ン ス リ ン 値 は
radioim m u n o a ss ayくRIAl固 相法7Iに て ， 血 清膵グ ル
カゴ ン 値は R工A二 抗体法別 に て ， 血 清ア ミ ラ ー ゼ値 は
ヨ ー ドヂ ン プ ン 法91 くSo m og yi単位う に て 測定 した．
なお， 健常無処置犬 50頭 の 空腹時採血 に よ っ て上 記
項目を測定し， 得られ た値 よ り正常値 を設定 した ．
6 ． 生者率の 算出法
各群の 生者率は ， その 時点 で 生者， 生存し たイ ヌ の
数をその群の 総数 くn 数1 で除 し， 百 分率で 示 した．
II． 保 存 膝 組 織 中 ade nin e n u cleotides含 量，
cyclic n11 Cle otides含量 の 測定 お よ び保存膵 の
電顕的検索
1． 実験動物
体重6－141くg の 雌雄両性雑種成 犬 12頭 を用 い た．
2 ． 膵摘出， 濯流， 保存
前述のよう に G O F全身麻酔下 に 膵摘出手術 を行っ
た． 術中， ア ブ ロ チ ニ ン 50，000u， ヘ パ リ ン 5，000u を
加えた乳酸化リ ン ゲ ル 液 500mlを点滴静注 した ． 上腹
部正中切 開で 開腹 し， 腹腔動脈， 門脈の み を残 して 十
二指腸を付けた全膵 を遊離 したの ち摘脾 し， 前述の よ
うに脾動 脈末棉側よ り カ ニ ュ ー レ を挿入 し， 血 流遮断
と同時に ヘ パ リ ン加冷生 理 食塩 水 く100uノmり に て 膵
をflu sh， 冷却し た く温阻血時間 0分う． 腹腔 動脈， 門
脈を切離後， 直ち に 前述の よ う に水冷 した 濯流保存液
で摘出膵 を濯流し， 同液中に 単純冷却保存 した．
濯流保存液と して ア プ ロ チ ニ ン 500uノml， カ ル ペ ニ
シリ ン2 mgノmlを添加 した Co11in s，M 液 を用 い ， 同液
中に浸漬して 00C で単純冷却保存 した群くC M群， n ニ
61， こ の 濯流保存液中に PG工2を 2声gノmlの 濃度 で 添
加し， 濯流後単純冷却保存 した群くP G群， n ニ 6う の
2群を作製した．
3 一 保存膵組織中 ade nin e n u cle otides 含量， CyClic
nu cle otides含量の 測定
開腹直後 く対日酎 ， 濯流 終了 時 く0時間ン， 単純冷却
保存後1時間， 6時間， 12時 軌 24時間， 48時間に ，
大きさ約5 xlOx20m m の 膵組織片 を採取し， 直 ち に
液体窒素中で 凍結 した ． 凍結 した膵組織片は， 真空 凍
結乾燥後， 脈管系を除去し粉末と した．
A de nine n u cle otidesくade n o sin e tripho sphate，
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A T Pi ade n o sin e dipho sphate， A D Pニ ade n o sin e
m o n opho sphate， A M Pl は， 水冷 した0．9 N過塩素酸
で試料を ホ モ ジ ェ ナイ ズ し， 冷却遠心分離 して除蛋 白
後， 上清 を 1．8 N K O Hで 中和 し， A T Pte st， A D PI
A M Pte stくBo ehringe r－M a n nheim 社製l を使用 して
紫外郡吸光度測定 ． end point法 に て 測定 した 川 ．




aden o sin e





m o n opho sphate， CG M Pl は， 水冷 した6 ％トリ ク ロ
ル酢酸 で 試料 をホ モ ジ ェ ナイ ズし， 冷却遠心 分離 して
除蛋白後， 上 清か ら水飽和 エ ー テル で トリ ク ロ ル 酢酸
を除去 し， ヤ マ サ cA M P RI A kit， CG M P RI A kit
くヤ マ サ醤油工 業製う を用 い て測定した1り．
4 ． 電子 顕微鏡検索法
単純冷却保存48時間後に 小 膵組織片を採取 した ． こ
れ を細切 し， 2 ．5％グ ル タ ー ル ア ル デ ヒ ドく0．1 M カコ
ジル 酸緩衝液， pH 7．41で 4
0
C， 60分間前固定， つ い
で 2％オ ス ミ ウム 酸 く0．1 M カコ ジル 酸緩衝液， pH
7．4コで 4
0
C， 90分 間後固定を行っ たの ち エ タ ノ ー ル 系
列で脱水 し， エ ボ ン 812に 包埋し た． 超薄切片は酢酸
ウラ ニ ル ， 硝酸鉛 で 二 重染色 を施 し， 日本 電子 J豆M
lOO B 型電子 顕微鏡 に て 観察 した ．
m
． 統計学的検討
測定値 はす べ て m e a n士SD で表示 し， 各測定値間の
差の 検定 に は Stude nt の t検定 ま た は Welch の t検
定を用 い た． 各群 の 生者率 の 差の 検定に は Peto 皮
Peto の log－ r a nk 検 定 を ， 各 群 の pr e s e r v atio n
failu re， 合併症の 発生頻度の 差の 検定 に は x2検定 を用
い て 行い ， P く0．05を有意の 差と した．
成 績
工 ． 保存膵移 植成績
1 ． 生 者率
健常無処置大 の 空腹時血糖値は 79士23m gノd くn ニ
501 で あ っ たの で ， 33－ 125m gldlくm e a n士2S Dl を
正常範囲と した ． 移植後の 空腹時血糖値が こ の 正 常範
囲内に あ っ た場合 を生 者と み な した．
移植後 1 日目 の 生 者率は， 対照 群100％ くn ニ り ，
C M－24群66 ％くn 二 61， C M．48群75％くn ニ 4l， PG－
2 4群 100％くn こ 71， P G－48群80％くn こ 5う で あ り，
移植 後 7 日目 の 生 者率 は， 対 照 群 71％， C M－銅 群
17％， C M－48群 0％， P G－2 4群 57％， P G－48群 20％
で あ っ たく図2フ． 対照群と く ら ベ P G．24群の 生者率に
差は認 めな か っ た が ， C M－48群 で は有意に 低くくP く
0．05う， C M－2 4群， P G－48群で は低 い 傾向に あ っ た ．
2 ． Graftlo ssの 原
非生者例や 死 亡例 は全例剖検 ま た は犠牲剖検 し，
594
gr aftlo ssの 原因， 死 因 を確認 し た く表1l．
移横後 1 日目か ら 高血糖と な り， 他 に 原 因が認め ら
れ ず保存 に 起因 す る gr aft lo s sと 判 断 し た も の を
pr e se rv atio nfailu r eと み な した ． C M
－24群， C M－48
群 で は各々33％， 25％に pre s e rv atio n failu r eを認 め
た が， P G一別 群， P G－48群で は 1例 も経験 し なか っ た ．
血栓症の発生頻度は， 対照群 29％， C M－24群 33％，
C M－48群 50％， P G－24 群 43％， P G－48群 40％で あ り，
























Fig．2． ChangeS in fu n ctio nal su rviv al r ate of
segm e ntal pa n cr e atic a utografts．
－ … ・．．． ， fre sh
pa n cr e atic tr a n splantation くc o ntr oIs， 7 dogsh
－ － － － d
，24．hr－ pre Se rv ed pa n cr e atic transplantation
witho ut PGI2 くgr o up C M－24， 6 dogsJi
．－－－ － ，
48－hr－ pre S e rV ed pa n c r e atic tr anspla ntatio n
witho ut P GI2くgr o up C M－48，4 dogsli － ，24竜r－
pr es e rv ed pa n cr e atic tra n splantatio n with P GI2
くgro up P G－24， 7 dogslニ ー ， 48－hr－pre S er V ed
pa n c r eatic transpla ntatio n with P Gl2くgr o upP G1
48， 5 dogsli Tx，tr a n Spla ntatio nA
水
3 ． 血清イ ン ス リ ン値
健 常無処 置 犬 の 空腹 時 血 清 イ ン ス リ ン 値は
8，4 士 3，6ノノUノml で あっ た ．
移 植 直 後 の 血 清 イ ン ス リ ン 値 は ， 対 照 群
7．3士 3．OJLUlml， C M－24群6．1士1．8JLUlml，C M－48群
6．3 士 0．9JJUlml， P G－24 群7．5士2．1JLUJml， P G－48群
7．2 士 3．4ノノUノmlで 各群問に 差 は認め な か っ た ． 生者例
の 移植後 1 日目 の 血 清イ ン ス リ ン 値 は， 対照群



















Fig．3． Co u rs e of fa sting s erum in s ulin lev els in





．． － ， 0
， grO upC M－
24i ロー
． ロ
， grOup C M－48三 ．
一 書
， gr O up P G－24こ
由 一 ■ ， grO up P G－48． S haded a r e a repr sents
n o rm al c o ntr olr a nge ofse ru min s ulin． SeeFig．
2． fo r e xpla n atio n ofgr o ups a nd abbre viatio ns．
Table l． Ca u se s of gr aftlo s sin s egm entalpa n cr e atic a utogr afts a nd de athof dogs
C a u S e S Of gr aftlos s
Gr o up
pr e se r v atio n
failure
thr o mbo sis
a rterial v e n o u s
c a u s es of de ath
infe ction s a c rific e othe r s




















SeeFig． 2． fo r e xpla n atio n of groups a nd abbr eviation s．
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群10．8士1t3JLUlml， P G－24群 23．5士20－5jLUlmi， P G一
服群15．9 士 8■毎 Uノmlで ， 対照群， P G 亮4群 で は健常
無処置犬お よ び他の 3群に く ら べ 高 い 傾 向に あ っ た 一
移植後2 日日以 降の 生 者期間中は全 群ほ ぼ正 常範囲内
にあっ た く図3 1．
4 ． 血清膵グ ル カ ゴ ン 値
健常無処置犬 の 空 腹時 血 清膵 グ ル カ ゴ ン 値 は
53．4士37 ．2p gノmlで あ っ た ．
移植直後の 血 清膵 グ ル カ ゴ ン値 は， 対照 群 46士28
pgiml，C M，24 群56士30pglml， C M
－48群45士22pgl
ml，P G－24群 117 士129p glml， P G－48群 75士26p glml
で， 各群間に 差は認め な か っ た ． 生 者例の 移植後 1 日
目の血清膵グル カ ゴ ン億 は， 対照群 31 士249p gノml，
C M．24群102 士65p glml， CM ，48群 133士69pglml，
P G－24群130士138p gJ，mi， P G－48群 92士56pglml で，
対照群は健常無処置犬お よ び他の 4群 に く ら ぺ 高い 傾
向にあっ たが， 各群間に 差 は認めな か っ た ． 移植後 2
日目以降の生 者期間中は， P G－24群， P G－48群 で は ほ
ぼ正常範囲内に あ っ たが ， 対照群 で は高 い 傾向 に あ り，
C M－24群，CM －48群で は 2 へ 4 日目で 高い 傾向に あ っ
た． しかし，個体差が 大き く有意な羞は認 め られ な か っ
たく図4I．
5 ． 血清ア ミラ ー ゼ債




























Fig14． Co u rs e of fa sting s e r u m pa n cr e atic
glu c ago n lev els in totally pa n c r e ate cto mized
dogs with fu n ctio ning a utogr aft． X
－ 一 双 ，
CO ntr OIsこ 0－一 一 0 ， grO up CM －24i こぃT一口 ， gr O up
C M－48i ． 職 ． ， gr O up P G－2 4ニ Jl－ P ， grO up P GT
48． S haded ar e a r epr es ents n o r m al c o ntrol
range ofseru m pa n c re atic glu c ago n． Se eFig．2．
forexplan atio n ofgro ups a nd abbre viations．
222 Uノmlで あ っ た ．
移植直後 の 血 清 ア ミ ラ ー ゼ値 は， 対照群453士197
Ulml， C M－24 群 1 ，698士649 UJml，C M，48群3，028士
1
，
095Ulml， P G－24 群1，042士260 Ulml， P G．48群
1，916士986 Uノml で ， 対照群 とく ら べ 他の 4群で は有
意に 高値 で あ っ たtPく0．05l． また ， C M－24群は P G－
24 群と く ら べ 有意 に 高値 で あ っ た げ く0．0引． 生者例





ml， C M－24 群 2．200士364 UJIml， C M－
48群2，325士602 UJlml， PG－24 群 1，525士706Ulml，
P G－48群 2，223士720 UJ
，
mlで ， 対照 群 と P G－24群 と
の 間に 差は なか っ たが ， 他の 3群は高い 傾向に あ っ た ，
移植後2 日目以 降の 生者期間中， 対照群 に く ら べ 他の
4群 で は高 い 傾向 に あ り， 24時間保存群よ り 48時間
保存群 で， PG工2使用群 より非使用群 で 高い 傾向に あ っ
た
．
対照 群， C M－24群， P G－24群 で は， 移植後 7 日日
で ほ ぼ正常域 に 復 した く図5う．
II． 保 存 勝組 織 中 ade nin e n llCe otide s含 量 ，
CyClic nロCleotides含量
1 ． A denin e n u cle otides
対照の 膵組織中 A T P， A D P， A M P含量およ び これ
らの 総和 で あ る total adenin e n u cle otidesくT A Nl
は， 各々 15．73士1．30JLMlm g dry w eight くd． w ．l，




















Fig． 5． Co u rs e of fa sting se ru m a mylas elev elsin
totally pa n c r e ate cto miz ed dogs with fu n ctio ning
a utogr aft． x
－ － ． －X
， CO ntrOIsニ 0，－0 ， gr O up C M－
24三 ロL－L口 ， gr O up C M－48ニ ー 一曲 ， grO uP P G－2 4i
鵡 － d
， gr O up P G－48． S haded a re a r epre s ents
n o r mal c o ntrol r a nge of s er u m a myla se． Se e
Fig． 2． fo r e xplan ation of gro ups and


























， l 一 書 I I L一
あ 01 61224 48
Pre s e r v atio ntim e
くbrl
Fig．6． Cha nge sin A T Pc onte ntsin c a ni epa n c re a s
at u ntre ated period くc ontrol， the e nd of the
perfu sio n くO hrI， 1， 6， 12， 24a nd 48 hr after
pr e se rv atio n． 0 ， C O ntr Oli 中
一 中
， pa n C r e ata
pr e se rv ed witho utP GI2くgro up C M，6pa n cr e ataJニ
dl
－ JJ
， pa n C re ata pr e Se rv ed with P GI2 くgro up
P G， 6 pa n c r eatal． Ea ch v alu e repre sents the
m e an 士SD． 串 ， Signific ant diffe re n cebetw e e n





































CMPG CMPG CMPG CM PG CM PG CMP6
controIO 1 6 1 2 2 48
Pr e s e r v a七io ntim e
くbrう
Fig．7． C ha nge sin T A Nc o ntentsin c a ni epan cr e a s
at u ntre ated pe riod くc o ntr ol， the e nd of the
perfu sio n くO hrI， 1， 6， 12， 24 and 48 hr after
pre s ervation ． Shadedba r， Stip pled ba r a nd ope n
ba r r epre s ent A T P， A D Pa nd A M P， r e SPe Ctiv ely．
C M， gr O up C Mニ P G， gr O up P G． Ea ch v alu e
r epr es e ntsthe m e a n士S D． ホ ，Pく0．05． Se eFig．
6． fo r e xpla n atio n ofgro ups and abbr e viatio n s．
21．4 1 士2．26JLMlmg d． w ． く11ニ 121で あ っ た ．
保存膵組織中 A T P含量 は， C M群， P G群 の 両群と
も 保存後 1 時間で の 減少率が最 も大き く， 以後経時的
に 減少し た． しか し， 保存後 24時間の 膵組織中 AT P
含壷 は， C M群4 ．98士0．60JLM ノm g d． w ． くn ニ 6 1，
P G群 7－10士 1 ■38JLMノm gd． w － くn ニ 6 1で あり， 胡
時 間 で は C M 群 3．80士 0．87pM ノm g d． w ． ， P G群
5．23士1 ．17jLMlm gd． w ．と ， C M群に く ら ベ PG 群で
は い ずれ も有意に 高値を示 した げ く0．05っ く図6ユ．
保存膵組織中 A D P含量， A M P含量 は， 各保存時間
に お い て 両群 の 間 に 差は認 め なか っ た ． A D P含量は両
群 と も 保存後 1時間 で 最高値 を と り， A MP 含量は
C M群で は 6 時間， P G群 で は 12時間で 最高値をと
り， 以後時間的経過と とも に 減少 した ．
保 存膵組織中 T A N含量 は両 群 と も 経時的に減少
した ． しか し， 保存後 24時間 の 膵組織中 T A N含量
は， C M群8．51 士1．29jLMlm gd． w ． ， P G群10．85士
1 ．31JLMJ
I
m gd． w ． で あ り， 48時間 で は C M群5．73士
1 ．67JLMlm gd． w ． ， P G群7．91 士1．13JLMJm gd． w ．
と ， C M群 に く ら ベ P G群 で は A T Pの 差 を反映して
い ず れ も有意 に 高値 で あ っ た げ く0．0引 く図7う．
2 ． Cyclic n u cle otides
対照 の 膵組織中 cA M P含量 ， CG M P含量 はづ各々
2r96士0．45pMノm g d． w ． ， 66－8士 38．4 pMlg d． w ．
で あ っ た ．
保存膵組織中 cA M P含量 は 各保存時間 に お い て両
群間 に 差は認 め られ ず， 経時的に 漸減 した く国8J．
保存膵細腰中 CG M P含量は各保存時間に お い て両
群間に 差 は認め られ ず， 保存後1時間 で対照 の 約50％
に ま で減少 し， 以 後48時間ま で 大き な変動はみられな
か っ た く図 91
．
III． 48時間単純冷却保存腰の 電顕 所 見
P G群 の 腺房細胞 で は， 粗面小胞体， 遊離リボ ソ ー ム
が豊富 に 存在 し著明な変化は見 られ な か っ た ． ミトコ
ン ドリ ア は円形 へ 長円 形で， 散在性に 存在し， 基質の
電 子密度 は高く， ク リ ス タ の 構造も よ く保た れてい た．
チ モ ー ゲ ン 顆粒は胞体上部に 集積 して み ら れ， 著明な
変化な く， 細胞膜 ， 核 に も 著明 な変化は見られ なかっ
た く図 10－A l． ラ ン ゲ ル ハ ン ス 島 ぐラ 島I 細胞では，
細胞質電子密度 は腺房細胞よ り低 く， 粗面小胞休もま
ば ら で ， 細胞 内小器管， 内分 泌顆粒 は良く保たれてい
た く図 10－Bン．
C M群 の 腺房細胞 で は， 大部分の 細胞 に は著明な変
化 は見 られ な か っ たが ， 一 部の 細胞 で は， び慢性に粗
面小胞体が拡張し， ミ ト コ ン ド リア がや や膨化してしl
たく図 10 － Cl． ラ 島細胞で も大部分の 細胞に は著変を
み な か っ たが ， －一 部 の B細胞 で 細胞質電子密席が低下
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膵移植に は臓器移植 と ラ 島ま た は 組織片移植 が あ
る． 後者は， 充分 童の ラ島分離， 移植が 難 しく， イ ン
スリン療法か ら離脱で き る こ と は少な い り
21
．
一 方 ， 膵
臓器移植は， 免疫拒絶反応 をは じめ ， 膵外分泌処理 や
血管合併症な どの問題点が多 い ． さ ら に ， 実地臨床的
には， re Cipient の選択や組織適合性の 判定 卜 臓器 の 移
送な どに 時間 を要す る た め， Viability の高い 状態 で 移
植臓器を保存し て お く方法 を確立す る必要が あ る．
臓器とし て移植す る場合の臓器保存方法 に は， 大別
して単純冷却保存と機械藩流保存と が あ る． 単純冷却
保存と機械濯流保存と の 優劣に つ い て は， 腎保存1 3卜1引
と同様に 膵保存 岬 川 に お い ても 未だ明確 な結論は で て
い ない ． しか し， 短期間の 保存で は 両者 に 差は な く，
簡便で安価な単純冷却保存が多用 さ れ て い る の が 現状
である．
また， 保存液の 組成 に つ い て は， 細胞内液類似の 電
解質液の 有用性が 示 され てお り 川 棚 ， さ ら に ， 種々 の 血
液成分欄 抑 や人 工 血液2り2 2Iの 有用 性 も報告さ れ て い る
が， 使い 易い細胞内液類似の電解質液が保存液 と して
多用されて い る． 今回の 実験 に 湾流保存液と して用 い
Fig．8． Cha nge s in cA MP c o nte nts in c a ni e
pan Cre a Satu ntr e ated pe riodくc o ntroり，the e nd of
the perfu sio nくO hrl， 1， 6， 12， 24， and 48 hr afte r
pr eSerV atio n． 0 ， C O ntr Olニ ． －． ， gr O up C Mニ El
－
町
， gr O up P G． Ea ch v alu e r epr es e nts the
m e an士SD． Se eFig． 6■fo r expla n atio n ofgr o ups




M 液は， Collin s変法組成の ひ とつ で ， 腎移
植用 の冷却保存液であ る．
と こ ろで， 最近 P G工2が細胞保護作用 を有す る と の報
告が なさ れ て お り ， 心 筋2I， 肝3Iの虚血性障害 を抑制す
る こ とが 示 され て い る ． 虚血 に よ る組織障害 を抑制す
る三と は， 臓器保存 に お ける重要な課題で あ り， P G工2
の 細胞保護作用 に は 大き な 期待が よ せ ら れ て い る ．
M onden ら
231は， イ ヌ 肝単純冷却保存に P GI2を用 い ，
48時間まで 保存時間 を延長 し得た こ と を報告 して い
るが， 膵保存 に P G12を用 い て その 効果 を検討 した報告
はま だ見ら れ な い ．
今回， 著者 は， 膵単純冷却保存に P G工2を使用 し， 保
存膵 viability に 及 ぼす 影響 を検討 した．
イ ヌ 部分膵自家移植モ デ ル にお け る保存膵の移植成
績は， 移植後 7 日目ま で の 生者率で検討す る と， PG工2
使用 24 時間単純冷却保存膵移植群は新鮮膵移植群 と
変わ らず良好 な生者率であ っ た ． しか し， P G12使用 48
時間保存群 ， P G王2非使用 24 時間， 48時間保存群 で は，
新鮮膵移植群 と く ら べ その 生者率は不良で あ っ た ． 保
存膵の移植成績 に つ い て は， 24 時間まで の単純冷却保
存 で は新鮮膵移植 と変わ ら な い と す る 報告1 6I2 0加 増
が 多い が ， そ の ほと ん どが 同種移植 モ デ ル で あり， 自
家移植モ デ ル で あ る著者の 成績と単純 に比較す る こ と
は難しい ． 自家移櫨モ デ ル の 場合， 拒絶反応な ど免疫























Fig．9． C hanges in cG M Pc o nte nts in c a ni e
pa n c re a s atu ntre atedperiodくC O ntr OIJ，the e nd of，
the o e rfu sio nくO hrJ， 1， 6， 12， 24a nd 48 hr afte r
pr es e rv atio n． 0 ， C O ntr Ol三 ■
－ ■
， grO up C M芸
dlq d ， gr O up P G． Ea ch valu e represents the
m e a n士S D． Se eFig．6．fo r explan atio n ofgro ups
a nd ab bre viatio n s．
598 清 水
Fig．10． Ele ctro n mic r ographs ofthe 48－hr－pre Se r W ed pa n cr e a s■ 仏IGroup P G， Sho wing a n o rm al
a cin arc ellくX9，5001iくBIGr o up P G， Showing n o r m al islet c ellsくX7，5001三くCIGr o up C M，the a cin ar
c ellshowing cha nge s with diffu sedilatatio n ofr o ughendopla smic r etic ulu mくre rla nd mi 1dsw elling
of mitc o ndriaくm H メ9，5001iくDIGr o up C M， part Ofon eB－C ellくblbeing w ellpre se r v ed and a n other
B－ Cellくbり sho wingintr a cytopla s mic edem aくX7，500J． SeeFig－ 6． fo r e xpla n ation of gr o ups and
ab br eviation s．
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に2度の 手術侵襲を加 える と い う 欠点が 生 じ て く る．
実際 著者の 実験で は， 保存膵移植群 に 感染症 な どに
ょる死亡例が多か っ た ． した が っ て ， 保存膵 viability
を移植生 者宰の み で 単 純に 論ずる こ とは で き な い が，
pG12を使用 しな い 単純冷却保存で は， 24 時間保存， 48
時間保存で 各々33％， 25％の pr es e rv atio nfailu r eを
認めたの に 対し， P G工2使用 群で は 48時間ま で の 単純
冷却保存で 1 例 の pres e rv atio nfailu re も 経 験 し な
か っ た こ と は， P G工2の 有用 性 を示 唆 す る も の で あ ろ
Pres e rv atio n failu r eを明 確に 定義す る こ と は難 し
い が， 著者は， 移植後 1 日 日か ら高血糖 と な り， 剖検
または犠牲剖検で 他に 原因が確認 で き な か っ た場合 を
preser v atio nfailure とみ な し た． 移植成績 に 及 ぼ す保
存の影響と して は， 著者が pre s er v atio n failu reの 基
準とし たよう な 高度 の 膵障害 に よ る gr aft failu reの
ほか， 移植後の 膵炎， 内分 泌 細胞の 機能障害な どが考
えられる． Flor a clく ら
2 01は ， 著者と同様の イ ヌ 部分膵自
家移植モ デ ル で ， 移植後膵炎は新鮮膵移植 で はみ られ
なか っ た こ とか ら， 保存 に 起因し た合併症 であ ろ うと
述べ て いる ． ま た， 生者例 の 内分泌機能に は保存時間，
保存方法の 遠い に よ る差 はみ ら れず， 保存 の 影響 は生
者率にの み反映され た と述 べ て い る ．
著者の 実験で は， 移植後生 者例の 血 清ア ミ ラ ー ゼ値
は， 新鮮膵移植群， 保存膵移植群の い ずれの 群 で も高
値であっ たが，保存膵移植群で よ り高 い 傾 向に あ っ た ．
膵管腹腔内開放モ デル で ある こ とか ら ， 当然腹膜 か ら
の膵液吸収に よ っ て血 清ア ミラ ー ゼ値の 上 昇 は予想さ
れる抑 が， 保存膵移植群 で は保存に よ り 生 ずる外分泌
細胞障害の た め新鮮膵移植群よ り高値を 示 した も の と
考えられる． しか も ， 統計学的有意差は な い も の の ，
24時間保存群よ り 48時間保存群が ， P G12使用 群 よ り
非使用群が高 い傾向を 示 し， 血清 ア ミ ラ ー ゼ値は外分
泌細胞障害の 程度 を反映 して い ると 考え られ ， PG工2使
用群の 外分泌 障害は P GI2非使用 群 よ り軽度 で あ っ た
と推察され る
．
一 方 ， 生者例の 移植後血清イ ン ス リ ン値 の 推移 を み
ると， 新鮮膵移植群， P G工2使用 24 時間保存膵移植群 で
は， 他の 保存膵移植群 や健常無処置犬 に く ら べ 移植後
1日目 に高い 傾向に あ っ た
．
こ の 高イ ン ス リ ン血 症の
原因とし て， 膵静脈 が 大循環 へ 還 流す る た め肝 で の イ
ンス リン の ク リア ラ ン ス が回 避され る こ と， 膵神経切
離の影響， 膵 リン パ 流遮 断の 影乳 な どが考 えら れ て
いる2 8J
． また， 移植後早 期に 一 過性 に み ら れ る こ と か
ら， 血流再開に よ る一tw a sh o ut，I現 象と も考 え られ て い
る26－が， は っ き りと した 機序は解明 され てい な い ． しか
し， 新鮮膵移植群 と P GI2使用 24時 間保存膵移植群と
に こ う した傾向が み られ た こ と は， 少な くと も P GI2使
用 24 時間保存膵の B細胞 は新鮮膵の B細胞と ほ ぼ同
等の Viability を有 して い たと 考え られ る． ま た， 血 清
膵グ ル カ ゴ ン値の 動態 をみ る と， 新鮮膵移植群で は健
常無処置犬 お よ び保存膵移植群よ り高 い 傾向に あ り，
高イ ン ス リ ン血 症 に 対 して 血 糖調節の た め理 に か な っ
た反 応と 考 え る こ と が で き る
．
し か し， こ の 現 象は
P G12使用 24 時間保存膵移植群に はみ られ ず， B細胞
と A細胞 の 反 応 に は解離が み られ る． ま た， P G12非使
用 24 時間， 48時間保存膵移植群で は， 移植後2 へ 4 日
目で や や上 昇す る傾向が み られ た が， 村29Iが 急性膵炎
時に 血 清膵 グ ル カ ゴ ン 値が上 昇す る こ と を示 した よ う
に， 膵炎に よ る血 清膵 グル カ ゴ ン値の 上昇と考 える べ
き か も しれ ない ． い ず れ に し ろ， 移植膵 の A細胞機能
に 関 して は今後の 検討が望まれ る．
さて， P GI2が 保存膵 の viability を維持 す る の は い
か なる機序 に よ る もの で あ ろう か ．
M o n c ada ら301に よ っ て 発見さ れ た PGl2は， 主に 血
管壁内皮細胞 で作 られ ， そ の 代 表的作 用 と し て ， 血
小板凝 集抑制作用 ， 血 管拡張作 用 が よ く知 ら れ て い
る3 り． こ れ らの 作用 を介さ な い 全く独立 した作用 で あ
る細胞保護作 用 に つ い て は， そ の 詳細 なメ カ ニ ズ ム は
未だ 明 らか に され て い な い ． Lefe rら町は， ネ コ 心で ，
Ar aki ら31は ネ コ 濯流肝 の 虚血 モ デ ル で ， P GI2投与 に
よ っ て 虚血性細胞障害が抑制され る こ と を確認 し， こ
れ は ライ ソ ソ ー ム 膜， 形質膜の 安定化 に よ ると推察 し
て い る． ま た， Utsu n o miya ら
41
，
エ ン ド トキ シ ン に よ
るイ ヌ JL一筋障害が P G工2投与 に よ っ て 抑制さ れ， しか も
心筋細胞の ミ トコ ン ドリ アの 機能， 形 態が よく保 たれ
た こ と を報告し てい る
．
さ らに ，Sikujar aら321は ， PGI2
投与 に よ っ て イ ヌ 肝組織中の cA M P， CG M P が 上昇
し， 75分 間虚血肝 で 血 流再開後の 肝組織中 A T P再上
昇が P GI2投与群 で 有意 に 高か っ た こ と を示 し， P GI2
の も つ CA M P 上昇作用 が肝細胞の Viability を保 つ 上
で 重 要な役割 を演 じる もの と推察 してい る．
著者は， 保存膵に 対す るP G工2の 細胞保護作用 の メ カ
ニ ズ ム の 一 端 を 明 ら か に す る た め， 保 存膵組織中
adenin e n u cle otide s含量， CyClic n u cle otide s含量 を
測 定し た．
保存膵組織中 A TP 含量 は保存後経時的に 減少 した
が， そ の 減少率 は保存後 1時間が最大で あ っ た ． ま た，
A D P含量 ， A M P含量 は保存後早期に は増加 したが ，
以 後漸減 し， T A N含量 も経時的 に 減少 した． これ は，
保存後早 期に は細胞内小 器 管の 機能はよ く保持され て
お り ， 保存膵組織が十分低温 と なる以 前に エ ネ ル ギ ー
代謝が進行 し， A T P が消費さ れ て 急速 に 減少し， 次第
に 細胞障害が進行 す る に つ れ て adenin e n u cle otide s
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が分解され た も の と推測 され る ． しか し， P G12使用群
の 24時間， 48時間単純冷却保存後の膵組織中 AT P
含量， T A N含量 は非使用群 とく ら べ 有意に 高か っ た ．
こ の 差は， 単純冷却保存 とい う エ ネ ル ギ ー 基質 の 供給
が な い 環境下 で， A T P産生量 の 差と は 考 えら れ ず，
adenine nu cle otide sの 消費， 分解 が抑制さ れ た結果と
考え られ る．
一 方 ， 保存膵組織中 cA M P含量 ， CG M P含量 の動態
に は P G工2投与 に よ る明 らか な差 は認め られ な か っ た ．
P G工2の 細胞 レ ベ ル で の 作用 機序 に 関 して は不 明 な
点が 少な く な い ． 血小板 に お け る凝集抑制作 用 は，
P G王2が血 小板膜 の レ セ プ タ ー に 結 合す る こ と に よ り
ア デ ニ ル 酸 シ ク ラ ー ゼ が活性化さ れ， 細胞内に cA M P
が増加 し， この cA M P が トロ ン ボ キサ ン A2の 生成 を
阻害 し，Ca 廿 の動員 を阻止 す る こ と に よる と考 え られ
て い る3 3朋 ． そ して ， P G I2に よ る cA M P 上昇作用 は血
小板 以 外 の 多 く の 組織 や細胞 で も 確 認 さ れ て お
り3 5ト4 6l， 細胞 質内2pd m e sse nge rで あ る cA M P が
個々 の細胞 に お け る生物作用 を発現 して い る と考 えら
れ て い る
．
cA M P は， 細胞 質内 Ca 廿 の 動員 を 阻止
し， 珊
瑚
， 細胞膜リ ン 脂質を構成す る ア ラ キ ド ン 酸の遊
離反応 に か かわ る ホ ス ホ リ パ ー ゼ清性 を抑制 し5 榔 I，
さ ら に ， ライ ソソ ー ム 酵素の放出 を抑制 す る521と い わ
れ て お り， P GI2の細胞保護作用 は， こ う した cA M Pの
作用 を介 し た機序 に よ るもの で はない か と推察 される．
著者の 実験 で は， PGI2投与 に よ る膵組織中 cA M P
含量 は非投与群 との 間に 差 は認 められ なか っ た ． こ れ
に 対 して ， 保存膵組織中 A TP 含量 ， TAN 含量 の減少
が P GI2投与 に よ り抑制 され た こ と は， CA M P を介さ
なVl何ら かの 作用 に よ る 可能性 も否定 で きな い ． 他方，
P GI2の cA M P 上昇作 用 は P GI2の 濃 度 に 依存性 で あ
る こ とが 多く3 5ト 瑚 ， 細胞 に よ っ て P G工2に 対す る レ セ




． 今回の 実験 で の P GI2投与量， 投与方法で は
膵組織中 cA M P含量に 明 らか な 変化 を起 こ さ せ る に
い た らな か っ た も の と推 測さ れ るが， 今後更 に 検討 を
加 えた い ． ま た， P G工2に よ っ て 細 胞内 に 生成 さ れ た
cA M Pに ， 細胞内で の 局在性 あ る い は コ ン パ ー トメ ン
トの存在 を示唆す る報告叫 も あ り ， 単に 細胞内 cA M P
含量だ け で は論 じられ ない 面 も あ る．
と こ ろで ， PGI2は膵の形態， と く に 電顕 レ ベ ル の 超
微細構造 に い か なる影響 を及 ぼ す の か ， 興味 のある と
こ ろ で あ る． 一 般 に ， 膵腺房細胞 は肝， 心 ， 腎， 脳 な
ど とく ら べ ると， 虚血 に 対す る抵抗性が強い と い わ れ
て い る
． 軽度の 場合に は， 小 胞体の拡張， ミ トコ ン ド
リ アの膨化 な どが 起 こ り， 高度 に な る と ライ ソ ソ ー ム
や チモ ー ゲン 頼粒膜の 破壊が起 こ り， 急速 に 自己融解
を引き起 こ す． －一 方， ラ 島細胞 は外分泌細胞が自己融
解 を起 こ す ほ どの 障害 を受 けて も， 早期に はほとんど
正 常の 形態 を保 ち， そ の 抵抗性 は強 い と い わ れて い
る5 51
．
Flor ack ら2O鳩 Co11in s液 を用 い た 24時間単純
冷却保存膵 で は， ラ 島細胞 に は ほ とん ど変化が みられ
ず， 一 部の 腺房 細胞に は粗面小胞体の拡張 を認めるも
可逆的変化 で あ っ た と 述 べ て い る ． ま た， Sikujara
ら3 2ユは， イ ヌ 肝 で 75 分 温阻血後 に 観察さ れ た肝細胞の
ミ トコ ン ドリ ア の 膨 化， 小 胞体の 拡張， ライ ソ ソ ー ム
や 自家食胞の 増加 な どの 変化 は， P G工2投与後の 肝では
み ら れ ず， 細胞の電顕的微細構造は よく 保たれて い た
と 報告し て い る ． 著者の 検討 で は， 48時間単純冷却保
存膵に は， 一 部の 腺房細胞 に 粗面小胞体の 拡張， ミト
コ ン ドリ アの 軽度 の 膨化が み られ ， ラ 島細胞で も 一 部
の B細胞 に 細胞質電子密度 の 低下 ， 滑面小胞体の 拡張
を認め た． しか し， PG工2を使用 した 48時間単純冷却保
存掛 こは こ の よ う な変化は認め られ ず， P G工2の 細胞保
護作用 は電顕的 に も確認さ れ た．
結 論
イ ヌ 単純冷却保存膵の viability に 及 ぼ す P GI2の効
果 を検討す る目的 で ， 部分膵自家移植モ デ ル で の保存
膵移植成績 ， 保存膵組織中 ade nin e n u cle otides含量
お よ び cyclic n u cle otide s含量 ， な らび に 保存膵の電
顕所見 を検討 し， 以 下の よう な 結果 を得た．
1 ． イ ヌ 部分膵自家移植 に お ける移植生者率は， 移
植後 1日目 で 対照 群 100％， C M－24 群 67％， C M－48群
75％， P G－24群100％， P G－48群80％， 移植後7 日目
で 対照群 71％， C M－24群 17％， C M－48群0％， P G－24
群 57％， P G－48群 20％で あ り， P G－24群 は対照群と差
はな く 長好 で あ っ たが ， 他の 3群 で は対照群に くらペ
劣 っ て い た ．
2 ． イ ヌ 部分膵自家移植に お ける gr aftlo ssの 原因
と し て， C M－24 群， CM －48群 で は 各々33％， 25％に
pr es e rv ationfailu reを認 めた が， P G－24群， P G．48辞
で は pre se r v atio nfailu r eは皆無 で あ っ た ．
3 ． 24時 間単純冷却保存膵組織中 A T P含量 は，
C M群 4 ．9 8士0．60JLMlm g d． w ． ， P G群7．10士1－38
JLMlm gd． w ． で あ り， 48時間で は C M群3．80士0．87
JLMlm g d． w ． ， P G群 5．23士1－17JLMノm gd－ W ．と，
P G群 で有意に 高値 を示 した． ま た， T A N含量 も， 24
時 間 で は C M群 8．51 士1．29iLMlm g d． w ． ， PC 群
10．85士1 ．31JLMノm gd． w ．で あ り， 48時間で は C M群
5．73 士1 ．67FLMノm gd． w ． ， PG 群 7．91 士1．13FLMlmg
d． w ．と ， PG 群 で 有意 に 高値を示 した．
4 ． 単純冷却保存膵組織中 cA MP含量 ， CGM P含
量は ， C M群 と PG 群と の 間に 有意 な差 は認 めなか つ
膵単純冷却保存 に 関する 実験 的研究
た．
5 ． 48時間単純冷却保存膵の 電頗 所見 で は， P G群
の 腺房細胞， ラ 島細胞 に は著明 な変化 は見ら れ なか っ
た． しか し， C M群で は，
一 部の 腺房細胞 に 粗面小胞体
のび慢性の 拡張が， ま た B細胞 に は細胞内水腫 が観察
された．
以上の 機能的， 形態的検討の 結果か ら ， PG工2は単純
冷却保存に お ける膵細胞 の 障害を抑制す る こ と が示 唆
された．
く本論文の 要旨は第11 回 日本低温医学研究会総会， 第
85 回日本外科学会総会 に お い て 発表し た．J
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CytOPrOte Ctive efbct
Abstr act
Pre vio u s r e se ar chesindic ate that P G I2 ha s a cytopr ote ctiv e effe ct o nis che mia－indu c ed c ell
lnju ries． T his study w a spu rs u ed to e v alu ate the effct of PG I2 0n the viability ofthe pr es e rv ed
Canin epa n cr e a s． ho rtこte r mgr afts urviv al rate afte rsegm e ntalpan c reatic a utotr a n spla ntatio n，
the co nte nts orf ade nin e n u cle otide s a nd cyclic n u cle otidesin t he pr ese rv ed pan c reas， a nd
ele ctr o n micr o s c opic obs e rv atio n s of the pr e s er v ed pa n c r e a s w e r e studied． T he pa n c r e a s w as
604 清 水
pr e s e rv ed in Collins
，
M solution a tO
O
c afte rpe rfusio n wit h the sa m e s ol
utio n． In segm e ntal
pancr eatic a utotranspla
ntatio n， the expe rim ental anim a
ls w e redivided into fiv egr o upsこ7 dogs
w e re transplanted withfr e sh pa n c r e a sくCOntr OIsl， 6 dogs w e retr a n spla
nted with 2 4－hr－Pr eS erv ed
pa n c reasくgr o up C M－2 4J， 4 dogs w e re tr a n spla nted wit h 4 8
－hr－pr e Se rv edpa n c re a sくgro up C M－4 81，
7 dogs w e retr a nspla nted wit h 2 4
－hr－Pre S e rv edpa n c re as wit h P G I2く2pglmlトs up ple m e nted Collins
，
M solutio nくgroup P G－2 4J， a nd 5dogs w e r etr an spla nted wit h 4 8
rhr－Pr eS e rV ed pa n c re as withthe
sam e solition くgroup P G－4 8J． The r e w a s no diffe r e n c ein t he fu n ctio ning su rviv
al r ate betw e en
gro up p G
－24 a nd the c o ntroIs， but t he ratesin the ot herth
r e egroups w er elo w e rtha nin the
c ontr oIs． T he pr es e r v atio nfailu r e rate s
w e reO％in bothgr oup P G－2 4and PG
－4 8
，
but w e re33％
and 25％in gr o up C M－24 a nd C M
－4 8， r eSpe Ctiv ely ． Hy pe rin sulin e mia w a s
n oted in gro up PG－24
a nd the co ntr oIs on t he lst day afte rtr a n spla ntatio
n
－ Se r u m a mylasele v els w e r e elev ated in au
the gro ups， a nd w er e highe rin the gr o ups ofpr e se rv atio n wit ho ut
P G I2 tha nin the gr o ups of
preserv ation wit h P G I2 aft
er tr a n spla ntatio n． The c o nte nts
of ade nin e n u cle otidesくaden o sin e
triphosphate， A T P芸 aden osin e dipho sph
ate， AD Pi ade n o sin e m o n opho spha
te
，









gua n osin e m o n opho sphate，
cG M PJin thepr e s erv ed pa n cr e as w ere m e a Su red． T he e xpe rim e ntalgr o
ups w e r edivided intotw o
gro ups as follo w sこ6 pa n c r e ata w
e rePreSe rV ed without P G I2 くgroup C MJ a nd 6pancreata w ere
pre s erv ed with PG I2 伽 glmlJ－SuP Ple m e nted Collins
，
M s olutio nくgro up P GJ． A T Pc o nte ntsin ．the
2 4－ and 4 8－hr－Pr eS erv ed pa nc re as w e r e signific a
ntly highe rin gr o up P G tha nin gr o up C M， a nd
total ade nin e n u cle otides in the 2 4
－ a nd 4 8－hr－Pr eS e rv ed pa n cr e a s w e re also
highe rin gr o upP G
t han in gr o up C M． T he r e w a s n o signi
fic a nt diffe re n c ein cyclic n u cle otide s c o nte ntsin the
preserv ed pan c r e as betw e e ngro ups P G a
nd CM ． In ele ctro n mic r ogr aphs of 4 8－hr－Pr eS erV ed
pa n c re as， a Cin ar a nd islet cells in gro
up P Gsho w ed no r m al str u ctu r e－ In g
r o up C M， ho w e v er，
som e acinar cells sho w ed diffu s edilatatio n of r o ugh e ndopla s mic retic ulu m a nd s o m
e B－C ells
show ed intra cytoplasmic ede m a． Fr o mthe re s ults
des c ribed abo ve， it isindic ated that PGI2 is
a v ailablein sim ple c oldstorage of t he pa n c re as．
